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慢性月革灸の 成因 に は ア ル コ ー ル 飲用 , 胆石症 な どが




そ の 成因と し て 自 己 免疫機序 も想定 さ れ て い
る3). 慢性膵炎の 患者血清中に 抗膵抗体が高率 に 見 出さ
れ る事実射
～ 7)もそ の 推測を 支持 す る . しか し , こ れ ま で
に 膵抗原 を能動的 に 免疫 し て 動物 に 膵外分泌腺 の 障害
を作 っ た報告 は , わ れ わ れ の 知 る と こ ろで は存在 しな
い . そ こ で 著者 ら は異 種 ･ 同種 の 膵不 溶性リ ボ蛋白の
可溶化分画 を抗原 と して イ ヌ を 長期間免疫 し , 何 らか
の 膵病変を作り得 な い か 検討 し た . そ の 結果 , 膵組織
へ の リ ン パ 球 浸潤 の よう な 炎症 性病変 は生成 し なか っ
た が , 酵素原顆粒の 減 少 や消失 に 表現 さ れ た膵腺細胞
の 軽い 変性 , お よび 血清 ア ミ ラ ー ゼ 活性 の 変動 を認 め
た の で 報 告 す る .
材料 お よ び方 法
1. 陣の 不 溶性 リボ 空 白分 画 の 抽出
新鮮 な ウ シ膵臓を 屠殺場 よ り 入手 した . 新鮮 な イ ヌ
膵臓ほ 当村 に お い て 他の 急性実験に 用 い られ た イ ヌ よ
り 得た . こ れ ら の 膵臓 は使用 す るま で - 40 ℃に 凍結保
存 した . 膵の 不溶性 リ ボ蛋白分画 (L P) は Smith ら8)
の 方法の 変法 に よ っ て 抽出 し た . 通 常 . 500gm の 膵組
織か ら 作業を開始 し , 10 ～ 120gm ( 湿量)の L P を得
た . 約 20gm の LPに 0.2% デス オ キ シ コ ー ル 酸 ナ ト リ
ウ ム 液100m ほ 加 え て ホ モ ジ ナイ ズ し , さ ら に 氷室内
で マ グ ネチ ッ ク ス タ ー ラ ー に よ り 一 夜撹拝 し た . 翌 朝
Atte mpt to Pr odu ce Pa n c re atic Inju ry in the
9,000rpm30分間冷凍遠心後 , 上清を とり , こ の 上清
の 容量 の 10倍容量 の 冷 ア セ ト ン を 加え , - 20 ℃ に 一
夜お き , 生 じ た白色沈澱 (L Ps ol) を 3,000rpm15分
間遠jL､し て 集 め た .20gm の L P から出発 して 得られ た
L P s ol に 5 ～ 10mエの 生理 的食塩水を加え ホ モ ジ ナ
イ ズす る と蛋 白濃度 13 ～ 40mg/mエの 液が え ら れ た.
蛋白定量 は Lo w ry ら9)の 方法 に よ っ た .






,3群 の 雑種成犬 を準備 し た . A 群 は 8頭か ら
なり , こ れ ら の 前記 の 方法 で 準備 し た ウ シ 膵 LP s ol
の 30 ～ 50mg 蛋白 を 含 む 液2 ～ 3 mL と同 量 の
Fr e u nd 完全 ア ジ エ バ ン ト (Iatr o n製)を ェ ム ル ジ ョ
ン と し て イ ヌ の 肩 甲骨下 へ 筋注 し た . こ の 注射は 2 過
ご と に 5 回, つ い で 4過 ごと に 行 な っ た . 総計, 2頭の
イ ヌ で は6 回, 5頭 で 9 回, 1頭 で 15回免疫注射 を行
な っ た .
B 群 は3 頭か ら な り , こ れ ら に イ ヌ 膵 を材料と し て
前記の 方法 で 作成 し た LPs ol を筋注 し た . 注 射 の 間
隔 は A 群 と同 じ で あ り , 投与 の 回数 は 2頑 に お い て 9
回 , 1頭 で は 10 回で あ っ た .
C 群 5頭 を対照 と し た . こ の 群 で は生理 的食塩水 -
ア ジ エ バ ン ト ･ エ ム ル ジ ョ ン を A や B群 と 同 じ 間隔
で 筋注 し た . 投 与回数 は 4頭 で 8 回, 1 頭で 11 回で あ
っ た .
3. 血 中抗 体 の 検出お よ び血 清 ア ミ ラ ー ゼ 活 性の 測
定 .
毎回 の 障L Ps ol ま た は対照 エ ム ル ジ ョ ン の 注射直
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前に 5 ～ 8mエ採 血し て 血清を 分離 し た . こ の 血清に つ
い て . ウ シ ま た は イ ヌ の 膵 L P s ol を 抗 原 と し て
Ou chte rlo ny 法
1 0▲
に よ り 抗 体 を 検 索 し , 一 方
Ca r aw ay 法
I l)に よ り ア ミ ラ ー ゼ 癌性 を 測定し た .
4. 膵組 織 の 蛍光抗 体法 に よ る 検索 .
最終の 免疫注 射の 7 ～ 1 4 日後に イ ヌ を ペ ン ト パ ル
ビ タ ー ル に よ り麻酔 し , 大腿動脈か ら採血L な が ら出
血死さ せ た . こ の 間 に 開腹 して 膵の 一 部を摘 出し . ド
ラ イ ア イ ス と ア セ ト ン の 混合液に よ り - 80 ℃に 冷 却
した無水 エ タ ノ ー ル へ 浸 して 瞬間に 凍結 さ せ て か ら引
き出し , - 40℃ に 保存 した .12 日以内に ク リ オ ス タ ッ
ト で 凍結切片を作製 した .
間接蛍光抗体法に は 膵切片を A ま た は B群 の イ ヌ
血清を燐酸緩衝生食水 (pH7.2 )に より 8 倍に 希釈し
た液に よ っ て 約 2時間披い , つ い で FI T C(flu o re s_
C ein is othio cyan ate)標識抗イ ヌ 7･ グ ロ ブリ ン 家兎血
清グロ ブ リ ン (M ile sLab. ,Illin ois , U. S. A .)に よ り
30 ～ 60分間染色し た . こ れ らの 操作 は37 ℃の 湿室 で
行な っ た .
なお , 対照 に は ア ジ エ バ ン ド 対照 C 群の イ ヌ 血清を
用い 染色 し た .
直接蛍光抗休法に は Riggs ら1 2)の 方法 に よ り A 群
のイ ヌの γ グ ロ ブ リ ン を FI T Cに より 標識 し つ い で 精
製した もの を 用 い , ウ シ ま た はイ ヌ 膵の ク リオ ス タ ッ
ト切片を 3 7 ℃の 温 室 で 60～ 120分間染色し た . な お ,
C群の イ ヌ γ グ ロ ブ リ ン を同様に 標識 し, 対照 染色標
本を作成し た .
Table l. Se ru mPr ecipitin to Bo vinePan C re aSL Ps ol
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5. 組織学的検索
膵の 左葉と右腰 , 肝 , 腎 . 牌 . 胃, 小腸 , 心 , 肺 ,
唾液腺の 一 郎を 1 0%ホ ル マ リ ン に よ り固定 し , パ ラ フ
ィ ン 切片を 作製L , へ マ ト キ シ リ ン ー エ オ ジ ン お よ び
ア ザ ン 染色を 行な っ た .
成 績
1. 血 中抗体 の 証 明.
膵抗原分画 (L Ps ol) に 対す る抗体 の 出現 を
.
ま ず
Ou chte rlo ny 法 に より 検討し た . A 群の イ ヌ 8 頭で
は ウ シ膵 の 投与を 開始 した 2過 後か ら沈降抗体 が陽性
と な り( 図1), こ れ は最終免疫後まで 継続 し た(表 1).
C 群( 対照) の 5頭で は , ウ シ膵 L Ps ol に 対す る沈降
抗体 は どの 時期 に も出現し な か っ た . B群 の 3 頭で は
イ ヌ 膵 L Ps ol に 対す る沈降抗体 は Ou chte rlo ny 法
で は証 明で き なか っ た .
FI T Cで 標識 した A 群 の イ ヌ γ グ ロ ブリ ン に よ っ て
ウ シ 膵の ク リ オ ス タ ッ ト切片を 染色する と , 膵腺細胞
の apicalpo rtio n(核上部)に 蛍光が強く ,腺細胞核 ･
La nge rha n s島細胞 ･ 膵問質 に は蛍光 は み と め ら れ
な か っ た (図2). 対照の C 群の イ ヌ血清か ら γ グ ロ ブ
リ ン を 分離 し 同様に 操作 した が , 原形質全般 の 弱い 非
特異的蛍光が み ら れた の み で あ っ た .
2. 間 接蛍光抗体法の染色所見 .
ウ シ膵 L Ps ol に よ っ て 免疫 し た A 群の イ ヌ膵ク リ
オ ス タ ッ ト切片を 自己 血清で 披い , つ い で FI T C標識
抗イ ヌ γ グ ロ ブ リ ン 家兎血清 グ ロ ブ リ ン で 染色する と
｡喝諾
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梓腺細胞の 原形質全般に 蛍光 が あ り , ま た 腺細 胞 の
apic al po rtion の 蛍光が よ り 強か っ た ( 図3 )･ 自己
血清 の か わ り に C 群の イ ヌ 血清で 被 っ た 対 照切片 で
は蛍光 は全般 に 微弱 で あ っ た .
同種膵の L Ps olで 免疫 し た B群 2 頭の 膵凍結 切片
を自 己血清 で 披 い , つ い で F 汀 C標識抗イ ヌ γ グ ロ ブ
リ ン 家 兎血清 グ ロ ブ リ ン で 染色 し た と こ ろ , 膵腺細胞
の apical portio n の 蛍光が 強か っ た ( 図4)･ こ の 蛍
光 は C 群の イ ヌ 血清 を 用 い た対照切片 よ り 強か っ た ･
対照 C 群 5頭の 膵を 自己血清 で 披い , FI T C標識抗
イ ヌ γ グ ロ ブ リ ン 家兎血清 グ ロ ブ リ ン で 処 理 し た 場
合 . 膵臓細胞 は微弱 な蛍光を呈 し た に 過 ぎ な い ･
3∴肉眼 お よ び光学顕微鏡所見 ･
肉眼的 に は A ･ B ･ C 各群の 膵 に 異常 をみ とめ な か
っ た , へ マ ト キ シ リ ン ･ エ オ ジ ン ま た は ア ザ ン 染色標
本 の 検鏡で は 各群の 膵に 実質壊死
･ 細胞浸潤 ･ 線維化
は み られ ず . 従 っ て 急性や慢性 の 膵灸 は発生 して い な
か っ た . し か し , 膵 L Psolに よ っ て 免疫 し たイ ヌ で は
しば しば 腺細月包の 酵素原顆粒が減少 あ る い は消失 し た
部が 巣状に 出現 した (図5,6 ). 対 照群 に お い て も 同様
の 部 は多少 はみ とめ られ た の で 以 下の よう な 計測を行
っ た . す な わ ち , 1頭の イ ヌ に つ き膵左糞 より 1 カ 所 .
右農よ り 1 ～ 2個所組織標本を作成 し . 1 枚の 組 織標
本で は 10偶の 617〃 × 450〝 の 区画 の 中の ,
a . 酵素原頼粒の 数が ほ ぼ 正常 ,
b. 酵素原板粒の 数が か な り 減少 し , 1個の 細胞内 に
5 ～ 10個 し か存在 し な い ,
c . 酵 素原顆粒が全く存在 しな い か , 1 ～ 4 個の み存
在す る .
の 各境目 に 属す る細胞数を無作為に 計数 し表 2に 示 し
た . その 結 果 . 上記の 区画内 の 腺細胞総数(a ･ b ･ C
の 各項 に 属 す る細胞数 の 和)は A,B,C 各群 の 間で 有意
差 は な か っ た . しか し , ウ シ や イ ヌ 膵 L Ps ol投与群で
は対照群 に 比 して 酵素原顆粒の 減 少 した 細胞 (b), あ
る い は ほ と ん ど消失 し た細胞(c) が 明 らか に 多く (そ
れ ぞれ , P < 0.001), 酵素 原顆粒数 が正 常 と思 われ る
細胞(a)は 明 らか に 少な か っ た (P < 0･001. 表2)･
ウ シ 膵 L Ps ol投 与群 とイ ヌ 膵 LP s ol 投 与群 と の 比
較で は , 後者の 方が 酵素原顆粒の 減少 し た細胞(b)が
多 く(P < 0.001), ま た酵 素原顆粒 の 殆 ん ど消失した
細胞 (c) も多か っ た (P < 0.05, 表2)･
膵以 外の 臓器の 肉 眼 検査 で は , ウ シ や イ ヌ 膵 LP
s ol免疫お よ び対照の 各群 に 多少 と も脾腫大が み と め
られ た . ウ シ膵 LPs ol投与 の 2頭 で は肺 に 米粒大 の
褐色結節 が散在 して み と め ら れ た ･ 肝
･ 腎 ･ J い 胃 ･
小腸に は肉眼 で は異常が み ら れ な か っ た ･ 組織学的検
索で は膵 L Ps ol投与群の 全例お よ び 対照 群 5例中の
4例 に お い て 肝 お よ び肺 に 肉芽腫 を み と め た ･ 腎
･
心 ‥ 胃 ･ 小 腸 ･ 唾液 腺に は組織学的に は 異常 をみ とめ
な か っ た .
4. 血 清 ア ミ ラ ー ゼ 活性 の 推移 .
免疫 開始後6 カ月間 は ウ シ 膵 L Ps ol投与群 の 血清
ア ミ ラ ー ゼ 活性 は対照群 の そ れ に 比 し て 高 い 傾向がみ
られ た ( 図7). ウ シ 膵 L Ps ol投 与群 に お い て , 血清
Table 2. Nu mber ofPan c re atic Acin arCels a nd De n sity of Zym og
en Gra n ule in the Ce11
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a. Acin a = Cells whichc o ntain n u m er o u sZ G 4 8士 9
** * 4 4± 7* * *
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* * * 13士 1** *
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Am ylas e a ctivity w as ass ayed in Car a w ay Unit.
Differ en ce ofthe m ea n valu esbefor e a nd after
im m uniz atio n is statistic a11y sighi 鮎ant (P<
0.00 1).
ア ミ ラ ー ゼ活性 の LPs ol投与前値と投与後 6 カ 月間
の 最高値 を対 と し て 推計学的に検討す る と , 投与後の
値が 明ら か に 高か っ た (P < 0.001. 表3).
考 察
成因不明の 慢性膵炎の 発病機序, あ る い は ア ル コ ー
ル に よ る膵 炎が ア ル コ ー ル 飲用中止後 も進行す る機序
と して , 自 己 免疫 が関与す る可能性が考え ら れ る3〉. 慢
性牌炎患者 の 血清中に 抗膵抗体が高頻度に 出現 す る こ
と は, そ れ を 支持 して い る . 5 卜 7). しか し動物実験で 自
己 免疫 に よ っ て 慢性膵炎を作る こ と ば , わ れわ れの 知
る と こ ろ で は従来成功 して い な い . T hal引 はイ ヌ ･ 家
兎 ･ ア ヒ ル ･ 鶏 を そ れ ぞ れ 同種 の 膵 と Freund ad_
ju v a nt によ っ て 免疫 し , さ ら に ブ ド ウ状球菌毒素を膵
へ 反復注 射 し , 1 2～ 1 8カ月後 に 膵に 高度の 線維化 を
見出し たが , こ の 方法で は細菌毒素の 局所注射を併用
し て い る点か ら自 己免疫的背景 はう す い . Roseら‡3)は
家 兎を 同種膵の 抽出物で , Metzga r1 4)は家兎と R he s-
u sサ ル を 同種の 膵に よ っ て 免疫 し抗体 をえ た が , 免疫
し た動物の 膵 に は何ら病変 をみ と め なか っ た と報告 し
て い る . こ れ らの 成績 は膵組織の 生理 的食塩水ま た は
442 広 瀬
･ 中 島
燐酸緩衝液に よ る抽出物 を その ま ま抗原と し て お り ,
抗原特異性が乏 しく ､ 従 っ て 生 じ た抗膵抗休 の 力価も
低く膵 に 病変が生 じ なか っ た と も考え られ る . 近 年 ,
組織抗原は し ば し ば細胞膜 , 糸粒体膜 , 微細毛 , 酵素
原轍粒膀な ど膜系 に 存在す る こ とが 知 ら れ て 来 ,
1 5}1 引
また 同種あ る い は 異種 の 細胞膜系抗原 に よ っ て 動物 を
免疫 し/甲状腺 川 ･ 唾液腺1 8)･ 腎臓1 別に 容 易に 炎症 を惹
起 し え る こ とが 報告さ れ て い る . そ こ で 筆者 らは 膵臓
に お い て も こ の よ う な方法 を 剛 ､て 炎症 を惹起 し う る
可 能性が あ る もの と考え , 今回 の 実験 を 行な っ た ･ そ
の 結果 ウ シ膵 の 細胞膜 リ ボ蛋白成分の 可溶化分画(L P
s ｡1) を抗 原と して イ ヌ を 免疫す る と , 2遇後か ら屠
殺時ま で 血 中に そ の 抗原 に 対 す る沈降抗体 が み と め
ら れ た . こ の 抗血清で ウ シ膵組織を免疫蛍光法 ( 直接
法) に よ っ て 染色する と , 腺細胞 の apic alpo rtio n が
よ く染色 さ れた . 抗原 (L Ps ol) は膵の 不溶画分を可
溶化 した も の で あ り . 消化酵素の よう な 可溶成分 は ほ
とん ど含ま れ な い に もか か わ らず 上記の よう な 成績 と
な っ た こ と は, 抗体 が細胞膜系 t こ と に 細胞膜 と連続
性の あ る酵素原蝶粒膜 に 対応 す る もの で あ る こ と を意
味す る と思わ れ る . M i ha sら
1 8)も家兎をイ ヌ 膵の 酵素
原顆粒膜 に よ っ て 免疫 し , そ れ に 対す る抗体の 存在を
Ou chterlo ny 放 で 示 し , 酵素 原板粒膜 は抗原 に な り
う る と述 べ , ま た そ の 抗体 は家兎 , ラ ッ ト , モ ル モ ッ
ト な どの 哺乳類 の 膵 ホ モ ジ ネ ー ト と交叉 反応 し た と報
告 し て い る . 筆者 らの ウ シ膵 L Ps ol に よ り免疫 し た
ィ ヌ に お い て 自 己血清を用い て 膵を 免疫蛍光染色 ( 間
接法) を行 う と , 膵細胞質の び慢性の 蛍光が対照よ り
も強く ,ま た腺細胞 の apic al po rtio nの 蛍光が よ り 著
しか っ た . こ の 所見か らイ ヌ の 抗 ウ シ膵抗体 は自 己膵
に 対 し て も交叉反応性 を有 し . 従 っ て イ ヌ膵 に 障害 が
惹起 され る可能性が あ る . しか し ウ シ膵 に は 膵炎を示
唆する実質細胞の 壊死 , 細 胞浸潤 , 線維化 はみ と め ら
れ な か っ た . 血中抗体の 出現が臓器障害 と平行 しな い




場合ウ シ 膵 へ の 抗 体とイ ヌ 膵 と の 交 叉反応 が比較的弱
く充分量の 抗体が イ ヌ膵 と反応 しな か っ た か , あ る い
は抗原抗体反応の 場 へ 補体が結合 しな か っ た も の と 思
わ れ る . イ ヌ を同様の 膵 L Ps ol で 免疫 した 場合 も血
中 に イ ヌ 膵と反応する抗体を蛍光抗体法 ( 間接旗)で
検出した が , 組織学的検査 で は慢性膵炎の 変化 は み ら
れ なか っ た . ウ シ お よ ぴイ ヌ 膵 の L P$ 01 の ど ち ら を
投与 し た場合 に も問質 へ の 細胞浸潤 はみ と め ら れ な か
っ た . 以上 の よ う にわ れ わ れ の 実 験で はイ ヌ の 血中に
自己 膵と反応す る抗体が存在 した が , 慢性 膵炎 に 相当
す る組織変化 は生成せず . 従ら て ヒ ト の 慢性膵炎が患
者の 血中の 抗膵抗休に よ っ て 惹起さ れ る と い う 説を 支
持す る こ と は困難と 思 わ れ る .
著者 らの 実験 に お い て ウ シ膵 L Ps ol で 免疫 し た イ
ヌ の 膵 に お い て 酵 素原顆粒 が減少 ま た は消失 し た曝細
胞が 多か っ た こ と は , ウ シ勝 LP s ol へ の 抗 体･が in
viv o に お い て も 軽 度な が ら自己 膵の 酵素原顆粒膜と
反応し障害し た こ と を 示唆す る ｡ ウ シ 膵 L Ps olで 免
疫 を 開始 した 後イ ヌ の 血清 ア ミ ラ ー ゼ が 上昇 した こ と
も , 酵素原顆粒膜 の 障害 に より 消化酵素が血中 へ 逸脱
し た もの と説明が つ き そ う で あ る . イ ヌ を 同種 の 膵LP
s ol で 免疫 し た場合に お い て も , 酵 素原輯拉の 減 少 あ
る い は消失し た膵腺細胞は対照群や ウ シ 膵 L Ps ol投
与群 に 比 し て 多か っ た . こ の 場合イ ヌ の 血清中に 自己
膵 と反 応 す る抗体 が蛍光抗体法 で 見 出 さ れ て い る の
で , こ の 自 己抗体 がin viv oに お い て 膵腺細胞の 酵素
原顆粒膜 を障害 した もの と 思 わ れ る . こ の よ う な膵腺
細胞の 酵素原顆粒の 減少や消失 は ヒ トの 慢 性膵先に お
い て もみ と め られ て い る
2 0Iが , も ち ろん 慢性膵炎の 他
の 組織変化 を伴 っ て お り . わ れ われ の 今回の 成績 の よ
う に 膵臓細胞 の 酵素原顆粒 の 減少 や消失 の み がみ とめ
ら れ る場合 は膵灸で は な く 一 種 の 変性反応と み なされ
る べ き と思 わ れ る .
結 論
雑種成犬 8頭 を ウ シ膵 の , 3頭 をイ ヌ 膵 の 不溶性 リ
ボ蛋 白の 可溶化分画 (L Ps ol) に よ り反復免疫し , 生
ずる抗膵抗体に よ り慢性膵炎の 生成 を期待 し た ･
1). ウ シ 膵 L Ps olで 免疫 した イ ヌ で は免疫開始後
2退か ら血中の 沈降抗体が陽性 とな り , 最終免疫後ま
で 継続 し た . イ ヌ膵 L Ps ol に より 免疫 し たイ ヌ で は
沈降抗体 は Ou chte rlo ny 法で は証 明 で き な か っ た ･
2). ウ シ 膵 L Psolに よ っ て 免疫 し たイ ヌ の γ グロ
ブリ ン を FI T Cに より 標識 し , ウ シ 膵の 凍結切片を染
色す る と腺細胞 の apic al po rtio n に 掛 ､蛍 光 が み ら
れ た . ウ シ 膵 ま た はイ ヌ 膵 の L Ps ol に よ っ て 免疫 し
たイ ヌ の 膵切片 を そ れ ぞ れ の 自 己血清 を用 い て 間接蛍
光抗体法に よ り 染色する と , 腺細胞 の 原形質全般ある
い は apicalpo rtio n に 蛍光が み と め ら れ た ･ これ ら
の
成績か ら膵 L Ps ol に よ っ て 免疫 し生成 した抗体 は腺
細胞 の 酵素原顆粒膜 を申JL､と し た細胞内膜系と反応し
て い る と考 え ら れ た .
3 ). ウ シ ま た はイ ヌ膵 の LPsol に よ っ て 免疫 した
膵の へ マ トキ シ リ ン ･ エ オ ジ ン 染色標本 に は壊死
･ 細
胞浸潤 ･ 線維化な ど , 急性や慢性膵炎の 所見はな か っ
た . しか し , 酵 素原療拉の 減少あ る い は消失 した細胞
は対照 より 明 らか に 多く , こ れ は抗膵 LP s ol抗 体が
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酵素原顆粒膜を障害し た こ と に よる と思わ れ た . 以 上
の よう に 抗膵抗体に よ っ て 慢性膵炎 は惹起 し え なか っ
たが , 酵素原顆粒 の 障害 は み とめ られ た .
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Abstra ct
Oc c u r r e n c e ofa uto a ntibodyto the pa n c r e asha sbe e n repo rted in s er a ofpatie nts withchr o nic
Pa n C r e atitis. W e m ade a n atte mpt to s e e whethe r chr o nic pa n c r e atitis c o uld be e xpe rim e ntally
PrOdu c ed in t he dogbyindu cing pa n c re atic a ntibodyin the se ru m O r n Ot.
In soluble lipopr otein (L P)fra ctio n of bo vin e o r c a nine pa n c re a s w a s s olubiliz ed in de o xy-
Cholate s olutio n(L Ps ol). Eigh ta nd thre e m o ngrel dogs w e r eim m u niz ed with bo vin e a nd
C a nin epa n c r e as L Ps ol, re SPe Ctiv ely.
Dogs which w e regl V e nbo vin e p an C re a SL Ps ol de v eloped s e r u mpr e cipitin to the a ntige n. In
dogs which w e reglV e n C a nin epa n c re a sL Ps oIs e ru mpr e cipitin c o uldn ot be sho w nby the gel
diffu sion m ethod . W hen fr o zen s e ctio n of bo vin e pa n c re a s w a s stain ed with flu o r e s c ein is o-
t 血io cya n ate(F IT C)c o njugated 7-globulin of dogs which w e r eim m u niz ed with bo vin ep an C r e aS
L Ps ol, b right nu o res c e n c e w as se e nin the apI C alpo rtio n of a cini. A fte r3 to 6 m o nths
'
im m u ni-
Z atio n with bovin e or canine pa n c r e a sL Ps ol dogs w e r e s a cri ficed. Fr o z e n s e ctio n s ofpa n c r e ata
Of tho s edogs w e r e c o v e red with their o w n s e r a, a nd t he n stained wit han a nti-dog, a nti- Ser u m
globulin of rabbito rigin c o njugated wit h F IT C. In t he dogs giv e nbo vine pa n c re atic LP s ol
nu o re s c e n c e w a s se e ndif fus ely o v e rt he pa n cr e atic a cin ia nd, Ofte n, itw a sbright in the apic al
po rtio n sof t he a cini. In tho s edogs which w e r egiv e n c a nine pa n c r e a sL Psol flu o r e s c e n c e w as
bright in apicalpo rtio n s of a cini. H istologic e x a min atio n s of he m ato xilin -e O Sin stain ed s e ctio n s
Of t he p an Cre ata Of both gr o ups of dogs didn ot re veal n e c ro sis, fibr o sis n o rinfiltratio n with
inna m m ato ry c ells. Ho wever, Zym Oge n gr an ule s de c re a sed o r dis ap pe a red in a significa血tly
la rge r n u mbe r of a cin ar c ells in the p anC rea S Of dogs which w e reim m u niz ed with bo vin e o r
C anin epa n c re asL PsoI c o mpar ed witIlt he p anCr eaS Oft he c o ntr ol dogs.
T hus fa r
,
itw o uld be c o n cluded t hatpre s e n c e of a utoa ntibody to the pan creas as sho w nby
the gel diffu sio n m ethod a nd im m u n ohisto che micalrea ctions did n ot indu ce chro nic pa n c re atitis





























































































































Fig･ 1･ Reactio n s of bo vin e p anCr ea SL Psol a nd
C anin e antise ru mtO t he antige nbythe Ou cllter-
lo ny te chmiqu e. Pr otein c o n c entratio n of the
antige nin the c e nter w ell is abo ut l mg/ml.
Antiser u min peripher al w ells w asdiluted as
indic ated by n u mbers.
Pa n C re aSfro z en se ctio n with FITC co叫ugated
r globu血 ofadog(7 3-5)which w aslmm u niz ed
With bovin epan cre asLPs ol･ Str ong flu o res ce n ce
is s e eni the apicalpo rtio nofacini(× 4 0 0).
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Fig. 3. Im m u n oflu o IeS C ent Staining of pa n cre a
s
se ctio n of a dog (7 3-5) with its o w n se ru m and
FIT C- O njugated, anti-dog, a nti-Se r u mglobulin of
rabbit origin. The dog w asim m uniz ed with
bo vin e pan cr e asLP s ol･ Diffuse fluore sc en c e
ap pear ed o verthe acini･ Apicalportio n s ofs o m e
a cini hav e str o nge rnu o re se n c e(× 400)･
Fig. 4. Pan cre a ss e ctio n ofa dog stain ed with its
o w n se ru m and FITC-C Oqugated, a nti
-dog,
a nti-Se ru m由Obuun ofrabbit origin･ The dog w as
im m u niz ed with c anin epa n cr e asL Ps ol･ Str o ng
nu o r es ence appe ar ed in the apicalportio n ofthe
a ch i(× 40 0).
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Fig･ 5･ P an CreaS Ofa dog(74-8)w hich w asim m u-
niz ed six tin1 eSwith bo vin e pan CreaS L Ps ol
(C O ntaining 13-40mg ofpr otein)for3 m o nths.
Zym ogen gra n ules (bla ck dots) are redu c ed
irregularly(hem ato xyun- eO Sinstah, ×1 00).
Fig･ 6･ Pa n c rea s se ctio n ofa dog(7 3･2)which w as
im m u niz ed 9tim eswi th bo vine pan cr ea sLPs ol
(CO ntaining 30-60mg of pr otein)fo r6 m o nths.
T her e are n u m ero u s c e11s whi hha ve n ot atallo r
Only afbw zym oge ngr an ules(black dots, he m a-
to xylin-eO Sin stain, ×400).
